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Trombocitopeniaindotta da eparina

La trombocitopenia indotta da eparina (HIT)
€ una rara reazione avversa da farmaco immunomediata
che si verifica dopo l'esposizione all'eparina.

Si tratta di una condizione grave e potenzialmente fatale,
che puo essere associata allo sviluppo di
eventi trombotici arteriosi o venosi.
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HIT: frequenza ed eventi clinici

Event Clinici

* Insorgenza tipica: il paziente swiluppa gli anticorpi entro
I primi 5-14 giorni dall’esposizione all'eparina.

0,2-2% dei pazienti
trattati con eparina

* Insorgenza rapida: il paziente presenta “i sintomi” HIT sviluppa HIT
entro le 24 ore dalla somministrazione di eparina;

la rapidita del fenomeno sembra essere legato a una
precedente esposizione al farmaco (fino a 100 giormni
prima} & che un trattamento ravvicinato determini una

reazione immunitana estremamente rapida.

* Tipi di eparina somministrata

* Durata del trattamento

* Dosi di eparina utilizzate
* Tipologia di paziente (patologia di base)
= Insorgenza ritardata: in una piccola percentuale d * Esposizioni precedenti ad eparina
pazienti {2-3%) la HIT pud comparire pil tardivamente;
in questi pazienti si riscontra un fitolo anticorpale molto
elevato.
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Patogenesi della
trombocitopenia indotta da eparina
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Utilizzo appropriato delle trasfusioni piastriniche

Riduzione di trasfusioni di piastrine in pazienti con sospetta HIT
(tranne che per pazienti con sanguinamento attivo o
ad alto rischio di sanguinamento)

JAMA | Special Communication

Platelet Transfusion
2025 AABB and ICTMG International Clinical Practice Guidelines

Ryan A Metcalf, MD; Susan Mahirniak, MD; Gordon Guyatt, MD; Aarti Bathla, MPH; Sandra K. White, M5; Arwa Z_ Al-Riyami, MD; L

Rachel C. Jug, MB, BCh, BAD: Ursula La Rocca, MD; Jeannie L. Callum, MD; Clawdia 5. Cohn, MD; Abe DeAnda, MD: Robert 4. DeSimone, MD; e n u ove

Allan Dubon, MLS; Lise J. Estcourt, MB, BChir; Daniela C. Filipascu, MD; Mark K. Fung, MDy; Ruchilka Goel, MD; Aaron 5. Hass, MD; Heather A. Hume, MD; oy ° . . ° .
Richard M. Kaufman, MD; Peter Kranke, MD; Vernon J. Loww, MBChB, MMed, PhD; Marten H. Maller, MD: Michaal F. BMurphey, MD; LI n ee gu Id a I nte rn aZ I 0 n a I I
Jennifer &. Muszynski, MD; Cian J. O'Helly, MD; Monica B. Pagano, MD; Gopal K. Patidar, MD; Katerina Pavenski, MD; Jacqueline M. Poston, MDD . . e

Mabiha H. Saifee, MD, PhD; Moritz Stolla, MD; Zbigniew M. Szcrepiorkowski, MD, PhD; Aaron AR Tobian, MD; Raman Uberaoi, MD; konathan Waters, MD: pe r Ia p rat I ca CI I n Ica S u I Ia

Erittney Williams, MD; Erica M. Wood, MD; Nicole D. Zantel, MD, PhD; Michelle P Zeller, MD; Erenda J: Grossman, MD:; Simon J. Stanwaorth, MD, DPhil

trasfusione di piastrine:
2025 AABB e ICTMG”

» strategie “restrittive” di trasfusione di piastrine in vari contesti clinici

* considerare il contesto clinico pit ampio, compresa I'anamnesi emorragica del
paziente, i sintomi e altre terapie,
piuttosto che basarsi esclusivamente sulla conta piastrinica.



La diagnosi di HIT richiede due fasi

FASE 1: Valutazione clinica utilizzando il 4T-score

PUNTI 2

Riduzione della conta piastrinica = 50%
& nadir delle piastrine >0l (4L

Evidente esordio tra i 5-10 giomi
o caduta della conta <1 giorno
[@spasizione precedente 2N aparina
enfro 20 giord]

Tempo in cui avviene la riduzione
della conta piastrinica

reazione sistemica acuta dopo la
somménistraziong per via endovenosa di
balo di eparina non frazionata

AlTre cause di trombocitopenia
non evidenti

Non i sono altre cawss di trombocitopenia
evidenti

M trombcei dcondermiata): pecms cutanes;

1 0
Riduzione della conta piastrinica 30-50%  Kiduzione della conta peastrinica <30%

o nadir delle piastrine 10-19x10%1 0 nadir delle piastrine < 101040
Cosrente con una caduta della conta entro
L gmrnlrma "T a':.':gr”‘?h.”a 'T‘g?ﬂfmj,:;ﬂ Caduta della conta piatrinica <4
par mﬂnﬁ:&fﬂ:ﬂﬂ" ﬁ g;’ﬁ:_l"ma ' ginmni senza esposizione recente
caduta della comta <1 giorng [esposizions Al
pracedants allspanna 30- 100 giarni pnima)
Trombosi progressiva o ricorrente,
Mo necras! (arifematosa) Nessuna

lesioni cutanee;
sospetta trombosi fron accentala)

Evidenza di altre possibile cause Rilevate e definite altre cause

Assegnare a ogni " 1 il proprioc punteggio e poi sormmare per determinare | punteggio totale (Mmassirmo 8)

Alto = &5-2 Intermedio = 4-5, Basso = 0-3

Adattata da Lo GK, Juhl D, Warkentin TE, Sigouin C5 af al Evaluation of pretest dinical score (4T} for the diagnesis al heparin-induced thrombocptogenia n bwo dinical setlings,

J Thravndy Haernast 2006 4: T50-T65.

Ad ogni fattore viene attribuito un punteggio
da 0a 2 PUNTI

Sommando si ottiene un totale che indica la probabilita di avere una HIT



La diagnosi di HIT richiede due fasi

FASE 2: La rilevazione di anticorpi circolanti che legano complessi eparina/PF4.

Test di immunosaggio
per rilevare la presenza e quantificare
il titolo degli anticorpi PF4-eparina

« ELISA
* — Chemioluminescenza
« Saggio Particle Gel Immunoassay (PaGIA)

Se I'immunosaggio e positivo, dovrebbe essere eseguito un test funzionale
(capacita in vitro degli anticorpi di attivare le piastrine).

Test di rilascio della serotonina (SRA)
Test funzionali per valutare la capacita degli anticorpi anti-PF4-eparina
di legarsi e attivare le piastrine (**C-serotonina).



Test utilizzato al CBM: chemioluminescenza

Completamente automatizzato
Luce emessa in seguito al legame tra le particelle
paramagnetiche

Sono direttamente proporzionali alla concentrazione
di anticorpi anti-eparina/PF4
presenti nel campione (IgGdipendenti)

Antigene

Tracer: anticorpo

marcato con-isoluminolo Incu ba ZiO ne
Luce emessa dalla reazione . .
quando vengono aggiunt Separazione magnetica
H,0, e un catalizzatore. .

e Aggiunta del tracer
£ 2° incubazione
2° separazione magnetica
Analita di interesse Agglunta dl H202

nel campione del paziente Aggiunta del catalizzatore

Particella /

magnetica




Test utilizzato al CBM: chemioluminescenza

* Automatico
* Facilita di esecuzione
* Velocita (circa 30 min)
* Presenza di controlli pos e neg
* Risultato numerico
» Elevata sensibilita e specificita

Tampone Tracer con Isoluminolo

Reagente con particelle
. in sodio citrato »

! : :
. Centrifugazione

Diluente

Fresco
Congelamento




Risultati di laboratorio

Nel periodo gen — dic 2025
48 richieste di HIT pazienti sottoposti a trattamento eparinico
dopo consulenza ematologica o dell'anestesista

34 M (70.8%) e 14 F (29.2%)
Eta media 70 anni (range 25-90 anni)
Motivo del ricovero: CCH, CHI, PS, ONC

43 campioni HIT <1 U/ml

Media 0.124 U/ml=Mediana 0.04 U/ml 89.6%

\

Range 0.00 —0.82 U/ml|

48 campioni
analizzati
resso il ST CBM

©

5 campioni HIT>1 U/ml

/

Media 40.6 U/m| — Mediana 9.83 U/ml 10.4%

Range 1.06 — 128 U/ml




Caso clinico per diagnosi di HIT

A.P. 72 anni
Intervento dissezione aortica presso il CBM
Storia trasfusionale: 9 EC—5 PFC - 1 PLTs
Consulenza ematologica: 4T score punteggio intermedio
pregressa esposizione di eparina?
Plt basse ma con andamento oscillante, quadro infettivo in atto
Sospende EBPM - inizio Argatroban poi Danaparoid

ESEGUITO TEST HIT:
Risultato 58.08 U/ml — Inviato campione al Pol. Gemelli conferma HIT
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Caso clinico per diagnosi di HIT

F.C. 87 anni
Intervento di chirugia colon-rettale
Storia trasfusionale: 13 EC—4 PFC -1 PLTs
Consulenza ematologica: 4T score basso
Plt basse, quadro infettivo in atto (TAD debole pos)
Non sospende EBPM

ESEGUITO TEST HIT:
Risultato 0.09 U/ml
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Conclusioni

Aumentare la consapevolezza sulla trombocitopenia indotta da eparina (HIT)
tra clinici e altri professionisti sanitari
(ematologi/anestesisti e servizi trasfusionali)

Test in chemioluminescenza e un test rapido e completamente automatizzato
(30 minuti risultato numerico affidabile da integrare al 4T-score)

\ 4

Riduzione di trasfusioni di piastrine in pazienti non idonei
considerare il contesto clinico piu ampio
(tranne che per pazienti con sanguinamento attivo o
ad alto rischio di sanguinamento)

Prevenzione eventi trombotici
(riduzione dei tempi di degenza e ridotti costi sanitari)

Terapia farmacologica mirata in pazienti con HIT
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